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Le  même  le  18  lévrier  1911,  après  14  injections  par 
la  méthode  des  inoculations  en  zig-zag. 

Les  injections  ont  été  pratiquées  dans  la  région  fessière), 

(Méthode  du  Dr  Odier.) 


PROGRÈS  RÉALISÉS 

DANS  LE 

TRAITEMENT  DU  CANCER 


Messieurs, 

Les  médecins  qui  se  vouent  aux  recherches  sur  le  cancer  et 
aux  traitements  auxquels  celles-ci  peuvent  les  conduire,  jouis¬ 
sent  indiscutablement,  auprès  des  praticiens  en  général  et  des 
chirurgiens  en  particulier,  d’une  mauvaise  presse. 

Le  nombre  croissant  des  charlatans,  comme  l’annonce  fré¬ 
quente  de  nouveaux  spécifiques  anticancéreux  ne  reposant  sur 
aucune  base  scientifique,  la  difficulté,  pour  le  praticien,  de  se 
documenter  sur  la  valeur  des  méthodes  préconisées,  justifient 
certainement,  dans  une  large  mesure,  cette  attitude. 

Toutes  les  branches  de  la  médecine  ont  eu,  les  unes  après 
les  autres,  à  souffrir  de  ces  dangers.  Mais  est-ce  à  dire  qu  au¬ 
jourd’hui,  il  faille  rejeter  sans  examen  ou  ignorer  ce  qui  se  fait 
de  bon  dans  le  domaine  de  l’obscur  problème  du  cancer  ?  Non 
certes,  et  ce  ne  serait  ni  scientifique,  ni  digne  d’un  médecin. 

Des  esprits  mal  intentionnés  ont  cherché  et  cherchent  encore 
à  faire  accroire  que  ceux  qui  s’occupent  des  traitements  extra- 
chirurgicaux  du  cancer,  désirent  substituer  ceux-ci  à  1  opé¬ 
ration  chirurgicale. 

Je  suis  heureux  de  saisir  l’occasion  qui  m  est  offerte  de  faire 
ma  profession  de  foi  à  ce  sujet  et  de  déclarer  hautement  qu  en 
l’état  actuel  de  la  science,  aucune  méthode  anticancéreuse,  à 
ma  connaissance,  n’est  assez  régulièrement  efficace  pour  auto¬ 
riser  à  rejeter  l’opération  chirurgicale,  lorsque  celle-ci  se  pré¬ 
sente  entourée  de  chances  de  succès. 
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Mais,  comme  corollaire,  je  ne  saurais  affirmer  non  plus  assez 
hautement,  qu’il  est  regrettable  que  la  science  chirurgicale  ne 
profite  pas  davantage  des  chances,  maintenant  importantes, 
que  la  thérapeutique  chimique  met  à  sa  disposition  pour  éloi¬ 
gner  ou  même  supprimer  le  fantôme  de  la  récidive  ou  pour  lui 
faciliter  l’opération. 

La  grosse  difficulté,  en  l’espèce,  pour  le  chirurgien,  est  de 
savoir  choisir,  dans  la  multitude  des  publications  et  des  faits,  la 
thérapeutique  qui  peut  lui  venir  en  aide  avec  chances  de  succès. 

11  faut  reconnaître  qu’il  en  est  plus  de  vingt  qui  comptent  à 
leur  actif  un  certain  nombre  de  cas  de  cancers  chez  qui  elles 
ont  montré  une  influence  favorable  incontestable. 

Vous  me  permettrez  de  vous  faire  grâce  de  leur  énuméra¬ 
tion  et  de  ne  m’arrêter  qu’à  celles  qui,  aujourd’hui,  ont  fait 
leurs  preuves  et  s’offrent  aux  yeux  de  la  critique  avec  suffisam¬ 
ment  de  bases  scientifiques  et  de  succès  à  leur  actif  pour  méri¬ 
ter  d’être  prises  en  considération. 

Parmi  celles  les  plus  dignes  d’arrêter  l’attention,  figurent 
les  recherches  sur  les  sérothérapies 1  des  tumeurs  malignes 
et  sur  le  traitement  antiglycogénique.  Les  premières  sont  an¬ 
ciennes,  et  l’idée  d’utiliser  le  principe  de  l’immunisation  pas¬ 
torienne  ne  pouvait  pas  ne  pas  se  présenter  naturellement  à 
l’esprit. 

Les  faits  qui  ont  servi  de  point  de  départ  aux  expériences 
sur  lesquelles  reposent  les  traitements  dont  je  vais  vous  parler 
peuvent  être  ramenés  à  deux  ordres  : 

1°  L’autosérothérapie  chez  l’homme  ; 

2°  L’immunisation  expérimentale  active  et  passive  chez  les 
animaux. 

Il  existe  indiscutablement  quelques  cas  rares  de  cancers 


1  J’emprunte  au  rapport  de  Vidal  les  faits  et  expériences  qui  suivent,  rapport 
auquel  il  n’y  a  guère  de  point  important  à  changer  actuellement.  Dr  E.  Vidal, 
Sérothérapies  des  tumeurs  malignes.  Deuxième  conférence  internationale  pour 
1  Etude  du  cancer.  Paris,  octobre  1910. 
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guéris  spontanément  chez  l’homme  dans  des  conditions  où  l’on 
ne  saurait  invoquer,  en  faveur  de  la  disparition  du  processus 
morbide,  aucune  autre  raison  qu’une  défense  spontanée  de 
l’organisme.  Ces  cas  de  guérison  sont  fortuits  ou  provoqués. 

Dans  la  première  catégorie  rentrent  les  cas  où,  l’opération 
faite  incomplètement,  il  ne  reste  dans  le  corps  qu’un  peu  de 
cancer,  et  l’organisme,  incapable  qu’il  était  de  détruire  la 
tumeur  volumineuse,  est  alors  susceptible  de  le  faire  lors¬ 
qu’elle  est  réduite. 

Le  cas  le  plus  célèbre  est  celui  du  chirurgien  anglais 
Handley  : 

Une  malade  est  opérée  pour  la  première  fois  en  mai  1890  r 
ablation  d’un  squirrhedu  sein,  déclaré  à  l’examen  histologique, 
par  deux  personnes  compétentes,  comme  un  squirrhe  typique. 
Juillet  1892,  curage  de  l’aisselle.  Février  1894,  troisième  opé¬ 
ration  pour  des  récidives  locales.  Décembre  1894,  même  opéra¬ 
tion.  La  malade  souffrait  de  dyspnée  et  fut  admise  à  la  salle 
des  cancéreux  incurables  au  Middlesex  Hospital.  Elle  y  resta 
comme  ayant  un  cancer  typique  très  avancé  jusqu’à  novembre 
1895.  C’est  alors  que,  sur  sa  demande,  on  la  laissa  sortir.  En 
juin  1896,  à  un  examen  minutieux,  on  ne  découvrit  plus  chez 
elle  qu’un  seul  nodule  cancéreux  au-dessus  de  la  cicatrice. 
Pas  de  dyspnée.  La  grande  masse  dure  de  ganglions  et  les 
nombreux  nodules  de  la  peau  qui,  en  1895,  l’avaient  fait  décla¬ 
rer  inopérable,  avaient  disparu.  En  1899,  toutes  les  cicatrices 
étaient  souples  et  il  n’y  avait  plus  rien  qui  pût  indiquer  un  car¬ 
cinome. 

Par  deux  fois,  on  la  présenta  à  la  Clinical  Society,  à  Londres. 

Vous-mêmes,  Messieurs,  vous  avez  certainement  dans  vos 
souvenirs  des  faits  analogues,  et  vous  pourriez  citer  des  opé¬ 
rations  franchement  incomplètes  de  tumeurs  malignes  suivies 
de  guérison. 

C’est  là  un  des  points  les  plus  difficiles  à  expliquer  du  pro¬ 
blème  du  cancer. 
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D’autre  part,  il  existe  des  cas  de  disparition  de  néoplasmes 
malins  à  la  suite  d’injections  sous-cutanées  d’un  épanchement 
péritonéal  ou  pleurétique.  On  s’en  préoccupe  vivement  dans 
certains  milieux  scientifiques:  un  de  mes  amis  d’outre-mer  m’a 
rapporté  dernièrement  qu’un  cas  de  carcinome  inopérable  de 
l’utérus  a  disparu  complètement  à  la  suite  de  l’inoculation  à  la 
malade  de  son  propre  épanchement  péritonéal  filtré  et  exempt 
de  cellules. 

Quoique  je  pense  qu’il  ne  faille  pas  considérer  le  cancer 
expérimental  obtenu  par  voie  de  greffe  comme  du  cancer  vrai, 
superposable  au  cancer  spontané  humain,  je  ne  saurais  passer 
sous  silence  les  conclusions  auxquelles  les  expériences  de 
Borrel,  Ehrlich,  Jensen,  Bashford  et  d’autres  les  ont  amenés. 

La  transmission  à  la  souris  du  sarcome  d’Ehrlich  ou  de 
l’adéno-carcinome  de  Borrel-Jensen  est  aujourd’hui  une  expé¬ 
rience  banale.  On  exalte  la  virulence  de  la  tumeur  par  divers 
procédés  qui  permettent  alors  de  réussir  les  greffes  dans  la 
proportion  de  100  pour  100. 

Le  point  capital  de  ces  recherches  chez  le  rat  et  la  souris  a 
été  la  démonstration  de  la  possibilité  de  créer  chez  eux  un  état 
réfractaire1  et  de  les  immuniser  contre  toute  greffe  ultérieure 
d’une  façon  aussi  solide  qu’on  immunise  le  cheval  contre  la 
diphtérie. 

L  immunité,  puisque  c’est  elle  qui  nous  intéresse,  peut  être 
obtenue  par  une  véritable  vaccination  qui  se  produit  : 

1°  A  la  suite  de  la  résorption,  obtenue  par  n’importe  quel 
procédé,  d’une  tumeur. 

2°  Par  l’inoculation  de  tissus  embryonnaires  normaux. 

Le  premier  mécanisme  est  des  plus  intéressants  chez  le  rat, 
dont  l’organisme  possède  la  propriété  remarquable  de  ne  tolé- 

1  Je  dois  cependant  faire  remarquer  que  des  animaux  immunisés  contre  la  trans¬ 
mission  expérimentale  du  cancer  se  sont  montrés  encore  susceptibles  de  contracter 
un  cancer  spontané,  observation  qui  fortifie  l'opinion  que  les  deux  maladies  ne  sont 
pas  exactement  superposables. 
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rer  qu’une  croissance  très  limitée  d’une  greffe  cancéreuse. 
Alors  que  celle-ci  amène  la  mort  d’une  souris  par  le  volume 
parfois  double  du  corps  du  tissus  greffé  et  une  généralisation 
relative,  chez  le  rat,  elle  disparaît  spontanément  après  environ 
12  jours  de  croissance. 

La  disparition  obtenue,  le  rat  est  immunisé  et  se  trouve  être 
absolument  réfractaire  à  toute  greffe  ultérieure.  Ehrlich  a  donné 
à  cette  immunité  le  nom  d’immunité  athrepsique. 

Je  tiens  à  faire  remarquer  que  certains  organes  se  défendent 
d’une  façon  victorieuse  contre  la  généralisation  du  cancer,  fait 
qui  démontre  la  tendance  spontanée  que  possède  l’organisme 
à  lutter  contre  cette  affection. 

Parmi  ces  organes,  figurent,  au  premier  rang,  les  poumons 
lesquels  montrent  fréquemment,  au  microscope,  des  amas  de 
cellules  néoplasiques  emprisonnées  et  étouffées  en  quelque 
sorte  dans  le  sein  de  cellules  géantes. 

Les  vaccinations  anticancéreuses  instituées  chez  l’homme 
reposent  sur  un  même  principe  :  on  cherche  à  faire  naître  chez 
le  malade  ou  à  lui  inoculer  des  substances  vaccinantes. 

Ces  vaccinations  sont  de  deux  ordres  : 

Passives ,  ce  sont  elles  qui  créent  une  immunité  par  l’intro¬ 
duction  dans  l’organisme  de  vaccins  humoraux,  naturels  ou  arti¬ 
ficiels,  provenant  du  sang  ou  des  organes  d’un  animal  étranger; 

Actives ,  celles  qui  provoquent  une  immunité  dans  le  corps 
même  du  malade,  sans  passer  par  l’intermédiaire  d’un  animal 
étranger. 

La  méthode  primitive  consistait  à  introduire  directement 
dans  l’organisme  malade  du  sang  provenant  d’animaux  sains. 
Elle  partait  du  principe  qu’une  tumeur  ne  saurait  se  dévelop¬ 
per  dans  un  organisme  bien  portant.  Les  auteurs  espéraient, 
en  injectant  le  sang  d’un  âne,  obtenir  une  action  destructive 
directe  sur  l’élément  cancéreux. 

L’idée  n’était  pas  nouvelle  et  I  on  sait  que  d’anciens  grands 
personnages  cancéreux,  à  l’époque  où  les  vies  humaines  comp- 
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taient  encore  moins  que  celles  des  bêtes,  n’hésitèrent  pas  à  se 
faire  infuser  du  sang  d’enfant,  qu’on  égorgeait  à  cet  effet. 

De  nos  jours,  plusieurs  auteurs,  Arloing,  Hofbauer,  Maget, 
Bier,  Courmont,  ont  tenté  ces  expériences  en  se  servant  du 
sérum  de  divers  animaux  (bœuf,  chien,  âne,  porc). 

Leur  but  était  de  provoquer  la  destruction  des  ferments  nor¬ 
maux  et  anormaux  contenus  dans  la  cellule  cancéreuse,  des¬ 
truction  partielle  démontrable  lorsque  on  introduit  dans  un 
organisme  en  puissance  de  néoplasme  malin  le  sang  total  (sé¬ 
rum  et  cellules)  d’un  animal  d'autre  espèce.  Les  divers  auteurs 
en  retirèrent  un  bénéfice  constant  mais  limité. 

J’ai  repris  ces  expériences  avec  du  sérum  de  sang  d’animaux 
jeuneseninoculant  celui-ci  dans  la  tumeur  immédiatement  après 
avoir  été  récolté  et  centrifugé.  J’ai  constaté  que  les  propriétés 
cytolytiques  d’un  tel  sang  vis-à-vis  de  la  cellule  cancéreuse 
étaient  extrêmement  puissantes  et  capables,  même  dans  certains 
cas,  de  résoudre  un  carcinome  du  sein  en  abcès  à  pus  stérile  1 . 

Je  pense  qu’il  y  aurait  donc  un  grand  intérêt  à  badigeonner 
le  champ  opératoire  d’un  cancer  avec  de  tels  sérums  2. 

On  peut,  par  une  nourriture  appropriée,  arriver  à  exalter  con¬ 
sidérablement  les  moyens  de  défense  naturels  des  animaux 
et  amener  ceux-ci  à  un  point  maximum  qui  peut  être  déterminé. 

La  méthode  type  de  la  sérothérapie  antinéoplasique  est  due 
à  Richet  et  Héricourt.  Elle  suscita,  en  1899,  un  immense  en¬ 
thousiasme  suivi  d’observations  pessimistes.  Elle  consistait 
à  injecter  à  un  animal  la  tumeur  broyée  du  malade,  à  recueil¬ 
lir  le  sang  de  l’animal  quelques  jours  après  et  enfin  d’injecter 
le  sérum  de  cet  animal  au  patient. 

Les  résultats  rapportés  dans  les  principaux  mémoires  d’en¬ 
semble  sont  concordants  dans  les  grandes  lignes. 


1  Epithélioma  alvéolaire  et  tubulé  avec  adhérences  aux  muscles  pectoraux  et  à  la 
peau  chez  une  femme  de  42  ans.  Epithélioma  cylindrique  chez  une  femme  de  44  ans. 

2  Sérum  prélevé  à  l’animal  immédiatement  avant  de  s’en  servir  et  porté  à  la 
température  de  40°. 
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Pas  de  guérisons  définitives,  diminution  de  volume  souvent 
intense  des  néoplasmes,  sédation  de  la  douleur,  résorption  des 
épanchements  et  des  œdèmes,  action  cicatrisante  quelquefois 
marquée,  diminution  des  hémorragies  et  des  sécrétions,  amé¬ 
lioration  de  Tétât  général.  Peu  à  peu,  cette  action  favorable 
s’éteint  et  la  marche  de  la  maladie  reprend. 

On  en  a  tiré  la  conclusion  que  cette  méthode  a  une  action 
spécifique  certaine  mais  quantitativement  insuffisante. 

L’expérimentation  chez  les  animaux,  en  vue  d’améliorer  les 
résultats  que  je  viens  de  citer  en  clinique  humaine,  n’ont,  mal¬ 
gré  de  patientes  recherches,  guère  amené  de  progrès. 

L’intérêt  de  ces  résultats,  tout  relatifs  qu’ils  étaient,  joint  à 
leur  insuffisance,  ne  pouvait  qu’inciter  les  savants  à  entrepren¬ 
dre  de  nouvelles  expériences. 

C’est  ainsi  qu'ils  ont  été  amenés  à  rechercher  quels  sont  les 
facteurs  qui  modifient  chez  l’animal  le  pouvoir  d’immunité 
active. 

Les  connaissances  acquises  sur  les  cytotoxines  ont  conduit 
Vidai  à  étudier  les  anticorps  dans  la  série  des  sérums  de  chien  1 . 

Le  sérum  de  chien,  préparé  par  l’antigène  humain  (c’est-à- 
dire  ayant  reçu  une  émulsion  de  cancer  en  injections  sous- 
cutanées)  dissout  la  cellule  maligne  au  moyen  de  deux  subs¬ 
tances,  Tune  thermolabile  (alexine),  détruite  à  57  degrés,  l’autre 
thermostabile  (sensibilisatrice),  inactive  lorsqu’elle  est  seule  et 
susceptible  d’être  activée  par  l’adjonction  de  sérum  normal  frais. 

L’agent  thermostabile  manque  d’ordinaire  chez  le  chien  nor¬ 
mal,  du  moins  au  degré  voulu  pour  être  utilisable.  Chez  certains 
animaux  jeunes  et  vigoureux,  cet  agent  thermostabile  est  en 
beaucoup  plus  grande  quantité  qu’on  ne  le  croit  généralement. 

Les  anticorps  sont-ils  spécifiques  ?  ou,  en  d’autres  termes, 
peut-on  obtenir  la  déviation  quelle  que  soit  l’origine  de  Tanti- 

1  Voir  Bull.  Ass.  Fr.  III,  1910,  294-97. 


10  — 


o*ène  de  réaction  ;  par  exemple  avec  des  cancers  épithéliaux, 
issus  d’autres  organes  que  ceux  qui  ont  fourni  le  sérum  ou  avec 
des  tissus  non  cancéreux  de  même  organe  ou  d’organes  diffé¬ 
rents. 

Les  anticorps  semblent  ne  pas  se  fixer  sur  les  tumeurs  épi¬ 
théliales  bénignes  de  l’organe  correspondant  (adénome  par 
exemple)  ni  sur  le  tissu  sain  de  ces  organes  (glande  mammaire), 
ni  sur  les  tumeurs  malignes  d’organes  différents  (malpighi- 
caux  et  glandulaires).  Par  contre,  ces  anticorps  sont  absorbés 
par  les  éléments  épithéliaux  malins  de  même  organe  ou  de 
même  structure4. 

L’une  des  plus  grosses  difficultés  rencontrées  au  cours  de 
ces  recherches,  a  été  de  déterminer  quelles  sont  les  causes  qui 
influencent  la  teneur  des  sérums  en  anticorps  spécifiques,  au¬ 
trement  dit  de  préciser  quelle  technique  est  la  plus  appro¬ 
priée  pour  faire  produire  à  un  sérum  le  maximum  d’anticorps 
possible,  ou,  en  d’autres  termes,  pour  l’amener  à  montrer  les 
propriétés  les  plus  destructives  vis-à-vis  d’une  tumeur  maligne. 

L’expérience  montre  que  c’est  autour  de  24  à  27  jours  (8  à  9 
injections  d’émulsion  de  tumeur)  que  paraît  osciller  l’optimum. 
C’est  l’émulsion  totale  fraîche  (cellules  broyées  et  liquide 
de  broyage)  injectée  dans  la  circulation,  qui  a  donné  jusqu’ici 
la  meilleure  vaccination. 

Si  nous  supposons  l’idéal  atteint  par  ce  procédé  (l’émulsion 
fraîche),  on  trouve  que  les  propriétés  antigènes  se  perdent  ra¬ 
pidement  quel  que  soit  le  procédé  de  conservation  ;  seul  l’ex¬ 
trait  chloroformique,  tout  en  diminuant  celui-ci  du  39°/0  de  son 
pouvoir  antigène,  conserve  ses  propriétés  pendant  15  jours. 

L’application,  à  cette  méthode,  des  principes  mis  en  lumière 
par  Besredka,  des  vaccins  sensibilisés  a  certainement  constitué 
un  important  perfectionnement. 

1  J  ai  fait  observer  en  effet  («  Revue  suisse  de  Médecine  »,  n°  1,  page  12)  eu  par¬ 
lant  des  expérimentateurs  de  cette  méthode:  «ils  n’ont  pas  envisagé  la  question  de 
la  spécificité  de  chaque  néoplasme». 
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On  appelle  vaccins  sensibilisés  les  corps  microbiens,  géné¬ 
ralement  préalablement  chauffés,  mis  en  contact  12  heures 
avec  le  sérum  anti,  exactement  correspondant. 

Les  corps  microbiens  sont  alors  débarrassés  des  dernières 
traces  de  sérum  par  des  lavages  successifs.  Ce  sont  eux  qui 
constituent  les  vaccins  dits  sensibilisés. 

Ils  ont  la  propriété  de  conférer  aux  animaux  une  immunité 
plus  durable  que  ceux  obtenus  par  aucun  autre  procédé  connu, 
et  cela  sans  fièvre  ni  aucune  autre  réaction,  tant  locale  que  gé¬ 
nérale. 

Ce  procédé  trouve  également  son  application  dans  la  séro¬ 
thérapie  anticancéreuse  :  on  remplace  dès  lors  les  corps  micro¬ 
biens  par  les  cellules  cancéreuses. 

L’introduction  dans  l’organisme  de  cellules  sensibilisées 
seules  privées  du  sérum  sensibilisant,  détermine  la  production 
beaucoup  plus  précoce  des  fixateurs. 

Restait  enfin,  pour  compléter  cette  étude  difficile,  à  recher¬ 
cher  quelle  pouvait  être  l’influence  de  la  leucocytose,  tant 
quantitative  que  qualitative,  sur  les  propriétés  antinéoplasi¬ 
ques  des  sérums. 

La  corrélation  existant  entre  les  leucocytes  et  l’élaboration 
des  immune-corps,  est  un  fait  mis  en  évidence  par  Metchni- 
koff  et  ses  élèves  et  qui  a  aujourd’hui  force  de  loi. 

On  sait  entre  autres  que  le  seul  fait  d’introduire  dans  le 
corps  d’un  animal  neuf  les  leucocytes  d’un  animal  de  même 
espèce,  immunisé  contre  un  agent  microbien  donné,  confère  au 
premier  une  résistance  remarquable. 

Il  était  dès.  lors  fort  légitime  de  chercher  à  exalter  la  fonc¬ 
tion  leucocytaire  dans  le  but  d’accroître  la  valeur  des  réactions 
d’immunité. 

Vidal  a  donc  recherché  quelle  était  l’influence  de  la  leucocy¬ 
tose  quantitative  et  qualitative  sur  la  teneur  du  sang  en  anti¬ 
corps  ;  voici  le  tableau  qu’il  a  dressé  : 
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LEUCOCYTOSE 

PROVOQUÉE  PAR  L’INJECTION  DE  SUBSTANCES  DIVERSES 

(OBSERVATIONS  DE  VIDAL) 


SUBSTANCES  UTILISEES 

LEUCOCYTOSE 

TAUX  DES  ANTICORPS 

Propeptomes  de  Witte 

Somatose 

Hyperleucocytose  après 
phase  d’hypoleucocytose. 

Prédominance 
de  polynucléaires. 

AUGMENTATION 
MOYENNE  22% 

(Comparativement  aux 
sujets  traités  uniquement 
par  l’émulsion  fraîche 
de  cancer). 

Iodure  de  potassium 

Hyperleucocytose 

polynucléaire. 

Mononucléose 

secondaire  faible. 

AUGMENTATION 

20  °/o 

Nitrate  de  pilocarpine 

Hyperleucocytose 

polynucléaire. 

Mononucléose 

secondaire  faible. 

AUGMENTATION 

13  °/« 

Acide  nucléinique 
(Solution  Parke  et  Davis) 

Hyperleucocytose 
d’ordinaire  considérable. 

Toutes  variétés  ;  mais 
grande  prédominance 
de  polynucléaires. 

AUGMENTATION 

48  °/o 

Acide  nucléinique  iodé 

Hyperleucocytose 
inférieure  à  la  précédente 
mais  avec  mononucléose 
beaucoup  plus 
considérable. 

AUGMENTATION 

63  •/„ 
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Voici,  d’autre  part,  la  formule  leucocytaire  et  la  leucocytose 
provoquée  par  d’autres  agents  : 

FORMULE 

LEUCOCYTAIRE  ET  LEUCOCYTOSE 

provoquées  par  l’Injection  de  substances  diverses. 


Leucocytes 

Grands 

Mononucléaires 

Lymphocytes 

Polynucléaires  J  Eosinophiles 

Formes 
de  passage 

Mercure  colloïdal 
électrique 

(Stodel) 

après  24  hret 
20,000 
après 

11  injections 
12,000 

18  pour  cent 

3  pour  cent 

77  pourcent 

2  pour  cent 

Leucocytes 

Grands 

Mononucléaires 

Lymphocytes 

Polynucléaires 

Eosinophiles 

Formes 
de  passage 

Or  électrique 
(Robin) 

après  24  hre* 

9,600 

après 

72  injections 

14,000 

8  pour  cent 

10  pourcent 

64,5  p.  cent 

1,5  pour  cent 

|  Leucocytes 

Grands 

Mononucléaires 

Lymphocytes 

Polynucléaires 

Eosinophiles 

Formes 
de  passage 

Palladium 

(Odier) 

expériences  sur  moi- 
même 

normale¬ 

ment 

6,500 

après  24  hr»‘ 
18,000 
après 

10  injections 
16,000 

6  pour  cent 

15  pourcent 

70  pour  cent 

2  pour  cent 

5, 5  pour  cent 

Leucocytes 

Grands 

Mononucléaires 

Lymphocytes 

Polynucléaires 

Eosinophiles 

Formes 
de  passage 

Platine 

(Odier) 

expériences  sur  moi- 
même 

après  24  hr,s 

17,160 

après 

10  injections 

15,912 

10  pour  cent 

13  pourcent 

70  pour  cent 

1  pour  cent 

5  pour  cent 

(surtout 

moyens 

mono¬ 

nucléaires) 

Leucocytes 

Grands 

Mononucléaires 

Lymphocytes 

Polynucléaires 

Eosinophiles 

Formes 
de  passage 

Vanadium 

(Odier) 

expériences  sur  moi- 
même 

examen 
préalable 
6,800 
après  24  hre‘ 

24,000 

après 

10  injections 

19,500 

20  pourcent 

4  pour  cent 

65  pour  cent 

1,5  pour  cent 

8  pour  cent 

(surtout 

moyens 

mono¬ 

nucléaires) 

Leucocytes 

Grands 

Mononucléaires 

Lymphocytes  | 

Polynucléaires  J 

Eosinophiles 

Formes 
de  passage 

Acide  nucléinique 
iodé 

(Odier) 

expériences  sur  moi- 
même 

Leucocytose 

28,000 

Leucocytose 

minima 

16,224 

Leucocytose 

maxima 

50,700 

22  pour  cent 

13  pourcent 

55  pour  cent 

2  pour  cent 

7  pourcent 
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De  ces  expériences,  ressortent  nettement  pour  Vidal  les  con¬ 
clusions  suivantes  : 

1°  L’augmentation  du  taux  des  anticorps  est  liée  et  propor¬ 
tionnelle  d’une  façon  générale  à  celle  de  la  leucocytose. 

^  .  .Z*'.*  IjjB 

T  La  leucocytose  n’est  qu’un  des  facteurs. 

3°  Le  taux  des  anticorps  est  d’autant  plus  élevé  que  l’est 
elle-même  la  mononucléose. 

4°  L’emploi  à  petites  doses  d’une  leucotoxine  convenable 
semble  être  le  procédé  de  choix  pour  activer  la  genèse  des 
immun-corps  antinéoplasiques1. 


I  A  ce  propos,  j’ai  fait  remarquer  dans  la  «Revue  suisse  de  Médecine»  du 
7  janvier  1911  les  points  suivants  : 

«  L’injection  de  tumeurs  broyées  est  presque  sans  exception  suivie  d’une  amé¬ 
lioration  rapide.  Mais,  assez  souvent,  on  est  frappé  de  constater  qu’après  avoir, 
en  quelque  sorte,  réveillé  temporairement  les  moyens  de  défense  de  l’organisme, 
les  injections  ne  produisent  plus  sur  celui-ci  l’effet  primitif. 

Les  leucocytes,  insuffisamment  chargés  de  diastase  ont  donné  tout  leur  effort 
et  ne  s’attaquent  plus  dès  lors,  avec  une  activité  suffisante,  aux  cellules  cancé¬ 
reuses. 

II  est  donc  nécessaire  de  leur  venir  en  aide,  pour  leur  permettre  de  donner 
toute  leur  mesure,  et  d’introduire  dans  le  sang  des  agents  catalytiques  sous  la 
forme  de  métaux  électriquement  divisés. 

L’argent  et  l’or  sont  des  fixateurs  d’oxygène  assez  puissants,  mais  leur  pouvoir 
ne  saurait  se  comparer  de  très  loin  au  manganèse  ni  surtout  au  vanadium. 

C’est  donc  au  vanadium  colloïdal  électrique  à  petits  grains  qu  il  convient  de 
s’adresser.  (La  maison  Clin,  à  Paris,  a  bien  voulu  fabriquer  cette  solution  pour 
mes  expériences).  On  injecte  chaque  fois  1  cm8  de  vanadium  en  24  heures  après 
l’administration  de  la  liqueur  B. 

Quelques  analyses  sommaires  d'urines  démontreront  la  précieuse  action  adju¬ 
vante  du  catalyseur  métallique. 

L’acide  urique  excrété  augmente  considérablement  et  cette  augmentation  pré¬ 
sente  un  grand  intérêt.  Il  est  possible  d’en  tirer,  jusqu’à  un  certain  point,  des  dé¬ 
ductions  au  point  de  vue  pronostic. 

L’étude  de  l’action  des  ferments  métalliques  sur  le  sang  a  amené  à  admettre 
que  l’acide  urique  provient  probablement  de  la  destruction  des  leucocytes.  Or, 
après  chaque  leucolyse  provoquée,  il  y  a  destruction  surtout  des  polynucléaires 
et  accessoirement  des  lymphocytes.  (On  sait  que  dans  la  leucémie,  lorsqu  il  se 
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En  pratique,  dès  lors, voici  comment  il  convient  de  procéder: 

1°  Il  faut  employer  une  émulsion  très  fraîche  de  cellules  ma¬ 
lignes,  mais  sensibilisées  dans  le  sérum  anti  exactement  cor¬ 
respondant. 

2°  Injecter  au  chien  au  moins  six  heures  auparavant  une 
dose  appropriée  de  sérum  toxique  pour  la  cellule  blanche  (sé¬ 
rum  lapin-chien  par  exemple). 

3°  Réduction  à  trois  seulement  d’injections  intraveineuses 
d’antigène  néoplasique. 

4°  Récolte  du  sang  des  animaux  durant  le  maximum  d’une 
leucocytose  due  au  même  procédé. 

Que  se  passe-t-il  dans  l’organisme  d’un  cancéreux  passive¬ 
ment  immunisé  par  les  sérums  cytolytiques  dont  je  viens  de 
parler?  De  l’ensemble  d’un  nombre  aujourd’hui  suffisant  d’ob¬ 
servations  cliniques,  on  peut  tirer  les  déductions  suivantes  : 

On  observe  sur  les  masses  néoplasiques  des  malades  traités, 
trois  phases  : 

1°  Diminution  assez  rapide  d’ordre  purement  banal. 

2°  Phase  de  régression  lente  du  néoplasme  même,  avec  lé- 


surajoute  une  infection,  il  se  produit  une  leucolyse  brusque  et  l’on  peut  voir  dans 
ce3  cas  l’acide  urique  monter  jusqu’à  2  et  même  8  gr.). 

Robin  (Les  ferments  métalliques,  p.  85,  Paris,  1907)  fait  à  juste  titre  remarquer 
qu’il  est  nécessaire,  pour  que  la  leucolyse  soit  corrélative  de  la  formation  d  une 
plus  grande  quantité  d  urée  et  d’acide  urique,  que  les  leucocytes  détruits  renfer¬ 
ment  des  diastases.  Or,  chez  les  cancéreux,  il  est  certain  que  les  leucocytes  sont 
pauvres  en  diastases  puisque  la  plupart  du  temps  leur  destruction  n  est  pas  suivie 
des  effets  par  lesquels  se  révèle  la  libération  de  celles-ci. 

D’autre  part,  les  ferments  solubles  du  sang,  lipase,  amylase,  ferments  glycoly- 
tiques,  diminuent  chez  les  cancéreux,  et  le  sang  de  ceux-ci  a  un  pouvoir  de  disso¬ 
ciation  vis-à-vis  de  l’eau  oxygénée  fort  inférieur  à  la  normale. 
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sions  nombreuses  de  l’élément  malin  dans  les  zones  périphé¬ 
riques. 

3*  Ralentissement  allant  jusqu’à  l’arrêt  dans  cette  phase 
utile. 

Le  point  culminant  du  problème  se  concentrait  donc  sur  ce 
fait  :  Quelles  sont  les  causes  de  l’arrêt  ? 

Est-il  dû  à  ce  que  l’action  du  sérum  est  très  limitée  ou  est- 
il  au  contraire  la  conséquence  d’une  réaction  maladroite  de 
l’organisme  vis-à-vis  du  sérum,  une  protestation  en  quelque 
sorte  de  celui-ci  vis-à-vis  de  la  cytolyse.  Il  est  dû  à  une  réac¬ 
tion,  malheureuse  en  l’occurrence,  ce  que  l’on  était  en  droit  de 
supposer  puisque  l’organisme  réagit  toujours  aveuglément 
contre  presque  toutes  les  substances  que  l’on  introduit  dans 
sa  circulation,  que  celles-ci  soient  utiles  ou  qu’elles  soient 
dangereuses. 

Peut-on  détruire  ou  paralyser  l’action  dans  l’organisme  de 
l’antisensibilisatrice  produite  dans  le  sérum  des  cancéreux  par 
l’effet  du  traitement  ? 

Oui,  dans  une  certaine  mesure,  et  voici  les  faits  qui  ont  per¬ 
mis  de  les  réaliser. 

Un  malade  traité  par  le  sérum  cytolytique  obtenu  par  sa 
propre  tumeur  8  mois  auparavant  présente  un  épanchement 
pleural.  Ce  liquide  contient  comme  le  sérum  du  sang  une  cer¬ 
taine  proportion  de  la  substance  empêchante,  ce  que  démontre 
l’expérience  suivante  : 

Mis  en  contact  avec  la  cellule  cancéreuse  vivante  lavée  em- 

-JH 

pruntée  au  néoplasme  actuel,  et  sensibilisée  parle  sérum  cyto¬ 
lytique  frais,  il  s'oppose  à  sa  destruction,  pourtant  rapide  en 
son  absence.  Fort  de  cette  observation,  Vidal  ponctionne  alors 
1  épanchement  et  injecte  dix  fois,  à  trois  jours  d’intervalle,  sous 
la  peau  et  dans  le  péritoine  d’un  chien,  6  cm.  cube  de  liquide 
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pleural.  Le  sérum  est  retiré  :  Mélangé  au  liquide  précédent 
(c’est-à-dire  au  liquide  pleural)  il  ramène  la  cytolyse. 

Donc,  sous  l’influence  des  injections  de  liquide  pleural  (con¬ 
tenant  des  antifixateurs),  l’organisme  a  réagi  par  la  production 
d’une  substance  anti  (désignée  par  Vidal  sous  le  nom  de  subs¬ 
tance  N)  s’opposant  aux  effets  de  l’antifixateur  paralysant  la 
cytolyse. 

De  plus,  on  démontre  par  l’expérience  : 

1°  Que  le  sérum  N  n’a  par  lui-même  qu'un  pouvoir  cyto¬ 
lytique  pratiquement  nul. 

Il  renferme,  comme  tout  sérum  frais,  de  l’alexine  mais  pas 
de  sensibilisatrice  capable  de  suppléer  celle  du  sérum  cytoly¬ 
tique  dont  l’effet  est  détruit  par  le  corps  empêchant. 

2°  Son  action  ne  s’exerce  pas  par  l’intermédiaire  de  son 
alexine  venant  suppléer  celle  détruite  par  le  corps  empêchant. 

En  effet,  l’addition  au  premier  mélange  de  sérum  neutre  et 
frais  (c’est-à-dire  d’alexine)  ne  ramène  pas  la  cytolyse.  Elle  re¬ 
paraît  au  contraire  si,  à  ce  sérum  neutre  et  frais,  on  ajoute  une 
quantité  convenable  de  sérum  N  chauffé  à  58  degrés  (donc  sans 
alexine). 

3°  C’est  donc,  semble-t-il,  bien  une  action  directe  du  corps  N 
sur  le  corps  empêchant. 

On  obtient  les  mêmes  résultats  en  remplaçant  le  liquide 
pleural  par  le  sérum  du  malade. 

Depuis  dix  ans,  Vidal  applique  cette  méthode  et  a  traité  en¬ 
viron  94  cas  de  tumeurs  malignes.  Voici  ses  conclusions  : 

L’emploi  des  sérums  anti-cellulaires  les  plus  actifs  n’auto¬ 
rise  pas  pour  le  moment  à  rejeter  l’opération  chirurgicale. 

Le  nombre  de  guérisons  durables,  depuis  cinq  ans  au  moins, 
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sans  aucun  autre  traitement  que  la  sérothérapie  ne  dépasse 
pas  3  cas  sur  100.  Les  voici  :  1°  Un  épithélioma  de  la  langue, 
vérifié  anatomiquement  par  Cornil.  (46  injections  de  sérum 
anticellulaire  spécifique  en  sept  mois  ;  10  injections  durant 
chacune  des  deux  années  suivantes.  Sérum  obtenu  avec  le  pro- 
peptone  comme  leucocytogène). 

Ce  malade  vit  depuis  sept  ans  avec  une  langue  cicatricielle 

très  peu  mobile. 

2°  Epithélioma  cylindrique  du  rectum. 

Malade  vivante  depuis  sept  ans  en  octobre  1909. 

3°  Epithélioma  ulcéré  inopérable  du  sein. 

Sclérose  totale  et  survie  dix  ans. 

48  opérés  doivent  être  éliminés  de  cette  statistique  :  bien 
que  pour  28  d’entre  eux  la  survie  ait  dépassé  sept  ans,  l’impos¬ 
sibilité  de  faire  le  départ  entre  ce  qui  revient  à  l’intervention 
seule  et  ce  qui  appartient  à  l’immunisation  les  a  fait  enlever 
de  la  statistique.  8  opérés  au  moins  n’ont  pu  être  soustraits  à 
une  récidive  mortelle  par  le  traitement  sérothérapique.  Quel¬ 
ques  faits  cependant  méritent  d’être  relevés  : 

On  a  pu  suivre,  au  moyen  de  biopsies  successives,  la  sclé¬ 
rose  totale  d’un  cancer  du  col  chez  qui  l’intervention  avait  été 
refusée,  la  sclérose  totale  d’un  sarcome  du  trapèze  avec  vérifi¬ 
cations  anatomiques  très  complètes. 

Sur  les  45  cas  restant,  tous  inopérables,  Vidal  en  enlève  il 
comme  ayant  subi  un  traitement  par  trop  sommaire.  «  15  n’ont 
éprouvé  qu’une  amélioration  banale  ou  nulle.  19  ont  obtenu 
des  améliorations  souvent  considérables  équivalant  pour  quel¬ 
ques-unes  à  des  guérisons  temporaires,  objectivement  pres¬ 
que  absolues  et  persistant  parfois  au  delà  de  deux  ans  1 .  L’arrêt 
d  évolution  dont  bénéficièrent  les  autres  fut  de  toute  évidence 
dans  de  très  mauvais  cas  L  » 

1  Rapport  du  Dr  E.  Vidai,  p.  332. 

3  Sans  doute  n’est-il  pas  inutile  de  remarquer  ici  que  le  choix  de  1  animal  pro¬ 
ducteur  de  sérum  n’était  sans  doute  pas  l'idéal.  Plusieurs  conditions  de  la  plus 
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La  sérothérapie  spécifique  peut  donc  rendre,  comme  mé¬ 
thode  préparatoire  aux  opérations  difficiles  des  services  sou¬ 
vent  considérables,  tels  que  :  limitation  des  masses  néoplasi¬ 
ques,  libération  d’adhérences. 

L'action  du  sérum  N  est  incontestable  dans  les  2/3  des  cas  et 
peut  se  reproduire  plusieurs  fois  si  besoin  est. 

Messieurs,  lorsque  j’eus  l’honneur,  il  y  a  cinq  ans,  d’exposer 
devant  vous  les  principes  du  traitement  des  tumeurs  par  les 
ferments  glycolytiques,  j’eus  l’occasion  de  vous  parler  des  bases 
scientifiques  sur  lesquelles  je  les  faisais  reposer. 

J’ai  à  réparer  de  suite  une  faute  de  terminologie  dont  je 
n’étais  pas  responsable  :  ce  n’est  pas  ferments  glycolytiques 
qu’il  eût  fallut  dire,  mais  ferments  zooamylolytiques  ou  amy¬ 
lase.  Mon  erreur  provenait  de  l’action  que  lui  faisait  jouer  M. 
Lépine  (de  Lyon)  sur  le  glycogène,  action  qui  ressortit  au  fer¬ 
ment  amylolytique. 

Partant  du  fait  que  toute  tumeur  est  d’autant  plus  chargée  en 
glycogène  qu  elle  est  en  croissance  plus  rapide,  ayant  constaté 
d’autre  part  que  le  sang  et  la  salive  des  personnes  atteintes 


haute  importrnce  doivent  être  prises  en  considération  :  le  meilleur  est  la  chèvre 
de  montagne  ou  à  défaut  le  mouton.  Ils  ne  doivent  pas  être  plus  âgés  qu’un  an  à 
un  an  et  demi.  On  se  rendra  aisément  compte,  à  l’usage,  de  la  supériorité  des  ré¬ 
sultats  que  l’on  obtient  avec  ces  animaux  de  choix  sur  ceux  enregistrés  jusqu’ici 
avec  des  bêtes  quelconques,  notamment  le  chien. 

Qu’il  me  soit  permis  de  faire  remarquer  en  même  temps  à  quel  point  l’inocula¬ 
tion  au  malade  de  sa  propre  tumeur  broyée  totale  correspond  peu  aux  exigences 
que  nous  dictent  nos  connaissances  actuelles. 

Abstraction  faite  du  glycogène  que  l’on  injecte  avec  la  tumeur  au  malade,  que 
peut-on  espérer  obtenir  par  l’injection  de  la  cellule  et  des  ferments  qu’elle  contient? 

S’il  est  prouvé  que  chez  l’animal  la  résorption  de  sa  tumeur  détermine  un  état 
réfractaire  vis-à-vis  d’une  greffe  ultérieure,  il  convient  de  remarquer  qu’il  s’agit 
premièrement  de  cancer  expérimental  et  que  l’on  n’obtient  ce  résultat  qu’à  condi¬ 
tion  de  n’inoculer  à  l’animal  qu’une  petite  quantité  de  tumeur. 

On  peut  obtenir  par  cette  méthode  des  améliorations  évidentes  chez  l’homme, 
mais  à  condition,  comme  je  l’ai  fait  remarquer  dans  la  «Revue  suisse  de  Médecine  » 
du  7  janvier  1911,  de  modifier  préalablement  la  cellule  cancéreuse,  en  la  soumet¬ 
tant  à  des  températures  diverses. 


de  tumeurs  malignes  étaient  doués  d’un  pouvoir  amylolytique 
très  inférieur  à  la  normale,  je  fus  induit  à  chercher  si  le  fait 
d’introduire  le  ferment  absent  ou  diminué  dans  la  circulation 
des  malades  ne  serait  pas  susceptible  de  déterminer  une  dimi¬ 
nution  des  néoplasmes. 

Les  prévisions  théoriques  m’ont  donné  en  pratique  des  ré¬ 
sultats  que  je  vous  exposerai  tout  à  l’heure  et  qui,  pour  n’être 
que  partiels,  n’en  méritent  pas  moins  de  retenir  l’attention. 

Je  ne  saurais,  votre  temps  comme  le  mien  étant  forcément 
limité,  insister  sur  une  foule  de  points  fort  instructifs  de  la  vaste 
question  de  la  glycogénie  des  tumeurs  et  de  sa  signification. 
Je  dirai  cependant  que  les  objections  soulevées  par  mon  ex¬ 
posé  à  cette  époque,  m’ont  fait  rechercher  les  causes  d’erreur 
aussi  bien  contre  ma  thèse  qu’en  faveur  de  celle-ci.  Les  voici  : 

Pour  trouver  le  glycogène  dans  les  tumeurs,  il  faut  arrêter 
dans  le  sein  du  néoplasme  toutes  les  réactions  chimiques  qui 
se  continuent  même  après  la  mort  du  malade. 

Si  l’anatomo-pathologiste  n’en  trouve  fréquemment  pas  dans 
les  métastases,  cela  provient  précisément  de  ce  fait  :  Il  n’y  a 
plus  de  glycogène  à  l’autopsie  parce  qu’il  a  eu  le  temps  de 
disparaître. 

Si  I  on  veut  le  rechercher  avec  le  désir  de  le  trouver,  il  faut 
fixer  la  pièce  immédiatement  après  son  extirpation  et  encore 
chaude. 

Je  me  borne  donc  à  exposer  brièvement  quels  sont  les  résul¬ 
tats  obtenus  par  l’application  de  la  méthode  antiglycogénique, 
ce  qu’on  peut  attendre  d’elle  et  les  limites  dans  lesquelles  elle 
peut  agir. 

Depuis  cinq  ans,  j’ai  appliqué  la  méthode  qui  découlait  de 
ces  prémisses  et  me  suis  heurté  aux  mêmes  difficultés  que  lors 
de  1  application  de  la  sérothérapie  antinéoplasique.  Toutefois, 
j  ai  enregistré  des  améliorations  considérables  et  recueilli  sur 
les  différents  cas  les  observations  que  voici  : 

Les  résultats  à  envisager  sont  de  deux  ordres  : 
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1°  Ceux  obtenus  avec  le  ferment  zooamylolytique  seul  (an¬ 
cien  glycolytique). 

2°  Ceux  obtenus  par  ce  que  j’ai  appelé  les  inoculations  en 
zig-zag,  c  est-à-dire  par  1  action  du  ferment  zooamylolytique 
alternant  avec  celle  de  son  antigène. 


Les  effets  obtenus  au  moyen  de  l’injection  de  ferment  amy- 
lolytique  seul  —  provenant  de  la  chèvre,  du  veau,  du  mouton, 
du  bœuf,  du  cheval  et  du  porc  —  sont  différents  selon  les  ani¬ 
maux  employés. 

Dans  1  énumération  ci-dessus,  ils  sont  classés  par  ordre  de 
valeur,  la  chèvre  en  premier,  le  porc  en  dernier,  et  devant 
pour  de  multiples  raisons  être  tout  à  fait  écarté. 

L  amélioration  banale,  signalée  d  une  façon  régulière  avec 
1  injection  de  sérum  spécifique,  est  plus  irrégulière  avec  les 
injections  de  ferments  amylolytiques  employés  seuls. 

Par  contre,  lorsqu  ils  agissent,  leur  action  se  prolonge  beau¬ 
coup  plus  longtemps,  plusieurs  années  au  lieu  de  quelques  se¬ 
maines,  et  elle  est  beaucoup  plus  rapide. 

Parmi  les  cas  rapides,  je  cite  deux  carcinomes  du  cardia 
infranchissables  au  plus  petit  numéro  de  la  sonde  œsopha¬ 
gienne  qui  se  sont  dilatés,  avec  disparition  complète  des  dou¬ 
leurs,  l’un  après  trois  injections,  l’autre  après  sept  injections, 
au  point  de  permettre  aux  patients  de  prendre  des  aliments 
solides,  du  poisson  entre  autres,  alors  que  l’eau  même  ne  pas¬ 
sait  que  difficilement  quelques  jours  auparavant. 

Chez  des  personnes  ayant  dépassé  la  cinquantaine  et  attein¬ 
tes  de  cancers  inopérables  ne  menaçant  pas  immédiatement  la 
vie,  j’ai  obtenu  souvent  des  survies  de  1  4/2  à  4  ans,  entre  au¬ 
tres  :  4  carcinomes  de  l’utérus  (l’une  encore  vivante  aujourd’hui 
après  trois  ans,  sans  hémorragie,  ni  écoulement,  ni  douleur  : 
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cicatrice  fibreuse),  un  sarcome  de  fovaire  complètement  guéri ] 
depuis  le  mois  d’avril  1907  et  que  je  vais  vous  présenter,  un 
squirre  atrophique  des  deux  seins  avec  13  métastases  cuta¬ 
nées  (tumeurs  primitives  cicatrisées  ainsi  que  11  des  tumeurs 
secondaires),  un  carcinome  du  sein  chez  une  femme  de  24  ans, 
guéri  depuis  1  an,  sans  traces  perceptibles,  un  squirre  atro¬ 
phique  non  ulcéré  du  sein,  à  marche  rapide,  guéri  depuis  un 
an,  un  carcinome  de  l’estomac  guéri  durant  2  ans  V2,  en  mars 
1909,  mais  perdu  de  vue  depuis  lors2. 

Enfin,  cette  méthode  permet  d’atteindre  les  tumeurs  internes 
qui  échappent  aussi  bien  à  la  sérothérapie  qu’à  la  chirurgie 
(cardia,  foie,  par  exemple). 

Les  malades  jeunes  et  les  personnes  riches  en  tissu  adipeux 
semblent  presque  régulièrement  réfractaires  à  ce  traitement, 
conséquence  logique  et  prévue  de  leurs  trop  riches  facultés  nu¬ 
tritives. 

Les  résultats,  fréquemment  passagers,  obtenus  avec  le  fer¬ 
ment  seul  suivis  du  retour  offensif  de  la  maladie,  m’avaient  déjà 
engagé  à  penser  que  l'organisme  malade  devait  former  des  anti¬ 
corps  auxquels  j’avais  donné  le  nom  d’antiglycolysines  et  qui 
sont  en  réalité  des  antizooamylolysines  3. 

Les  difficultés  que  l’on  rencontre  pour  amener  l’organisme 
de  l’animal  fournisseur  de  ferments  à  produire  leur  antigène 
spécifique  apparaissent  d’emblée  comme  assez  considérables 
pour  me  dispenser  d’y  insister. 

Devant  le  manque  de  réaction  de  celui-ci  aux  injections  des¬ 
tinées  à  lui  faire  produire  cet  anticorps  spécial,  du  moins  en 
quantité  suffisante,  je  me  suis  adressé  au  glycogène  retiré  des 
tumeurs. 

D  après  la  détermination  suivie  du  pouvoir  antitryptique  du 

Après  opération  préalable  incomplète. 

Ce  malade,  âgé  de  72  ans,  avait  repris  en  poids  11  kilos  durant  le  traitement. 

Presse  médicale,  N°  16,  22  février  1908  :  «  L’action  des  ferments  glycolytiques 

chez  l’homme  ». 


— .  23  — 


sérum  des  malades,  j’ai  établi  comme  norme  la  technique  sui¬ 
vante  : 

1°  7  injections  au  malade  faites  respectivement  tous  les  trois 
jours,  de  deux  centimètres  cubes  de  ferments  zooamylolytiques 
dans  un  mélange  de  glycérine,  phénol  et  eau  salée. 

2°  7  injections  au  malade  de  un  centimètre  cube  de  glyco¬ 
gène  au  l/200me  tous  les  trois  jours. 

Repos  huit  jours  et  reprise  des  injections  ci-dessus  énoncées* 
Pratiquement,  l’injection  de  glycogène  est  certainement  la 
réaction  importante,  par  quoi  je  veux  dire  que  les  plus  impor¬ 
tantes  propriétés  and  (considérées  dans  le  sens  général  anti¬ 
néoplasique)  des  hétérosérums  obtenus  par  l’inoculation  de  la 
tumeur  fraîche  broyée  sont  dues  au  glycogène  que  contiennent 
les  tumeurs  fraîches. 

Dans  cet  ordre  d’idées,  voici  une  observation  du  Dr  Bertrand, 
d’Anvers,  très  démonstrative  4. 

On  sait,  en  effet,  que  c’est  l’inoculation  de  l’émulsion  fraî¬ 
che  qui  détermine  chez  l’animal  le  maximum  de  production 
d’anticorps  et  qu’à  mesure  qu’elle  «  vieillit  »  elle  perd  ses  pro¬ 
priétés. 

11  y  a  évidemment  une  substance  indispensable  à  la  produc¬ 
tion  d’anticorps  antinéoplasiques.  De  quelle  nature  est  celle-ci  ? 
Il  est  fort  possible  que  ce  qui  se  perd  soit  le  glycogène  :  Il  dis¬ 
paraîtrait  sous  l’influence  des  divers  ferments  oxydants  conte¬ 
nus  dans  la  tumeur.  Reste  à  savoir  actuellement,  et  ce  sont 
les  recherches  que  je  poursuis,  s’il  y  a  possibilité  de  remplacer 
les  inoculations  de  tumeur  aux  animaux  par  les  injections  de 

1  Ann.  Soc.  Méd.  d’Anvers,  1909.  Livraison  octobre  et  décembre. 

Femme  atteinte  de  cancer  récidivé  du  sein.  Injections  alternantes  de  ferment  gly- 
colytique  et  d’émulsion  de  cancer  du  sein  finement  broyé.  Le  traitement  a  été  ins¬ 
titué  cinq  mois  après  l’opération,  lorsque  la  malade  s’est  aperçue  de  l’existence  de 
trois  nodules  de  récidive  dans  la  cicatrice.  Après  trois  séries  d’injections,  ayant  été 
interrompues  par  des  phases  de  repos  durant  lesquelles  les  tumeurs  augmentèrent 
chaque  fois  de  volume,  les  nodules  disparurent  progressivement  et  la  rétrocession 
des  néoplasmes  fut  alors  définitive.  M.  Bertrand  la  considère  comme  définitivement 
guérie. 
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glycogène.  Je  ne  saurais  trancher  la  question,  le  nombre  de 
cas  étant  aujourd’hui  trop  restreint.  Cependant  voici  quelques 
faits  que  je  prends  à  dessein  parmi  les  cancers  les  plus  malins  : 
Trois  cancers  du  sein  chez  des  femmes  de  24,  40  et  42  ans, 
dont  la  nature  a  été  vérifiée  par  l’examen  microscopique,  les¬ 
quels  ont  complètement  disparu  par  les  injections  en  zig-zag 
de  ferment  amylolytique  et  de  sérum  antiamylolytique. 

Voici  un  épithélioma  de  la  langue,  dont  je  fais  circuler  la 
photographie,  datant  de  huit  mois  chez  qui,  comme  vous  pou¬ 
vez  le  voir,  la  tumeur  primitive  a  disparu  à  peu  près  totale¬ 
ment  après  deux  mois  de  traitement1.  En  letat  des  recherches 
actuelles,  voici  donc  la  technique,  à  laquelle  je  me  suis  arrêté, 
modifiable  selon  les  circonstances,  et  le  mode  forcément  indi¬ 
viduel  de  réagir  de  chaque  malade. 

1°  Injection  d’un  leucocytogène  (vanadium,  or  ou  platine 
électriquement  divisés)  à  la  dose  de  10  centimètres  cubes. 

2  48  heures  après  les  métaux,  injection  à  distance  de  la 
tumeur  de  deux  centimètres  cubes  de  ferment  zooamylolytique. 

Les  injections  sont  répétées  tous  les  trois  jours,  pendant  24 
jours. 

3°  Repos  trois  jours. 

4°  Injection  d’un  leucocytogène. 

5  48  heures  après,  injection  tous  les  trois  jours  de  un  centi¬ 
mètre  cube  de  solution  de  glycogène  ou  de  sérum  anti  corres¬ 
pondant  au  sérum  du  malade  pendant  24  jours. 

En  principe,  il  faut  passer  immédiatement  au  traitement 
anti  dès  que  l’effet  du  remède  en  cours  d’application  baisse 
d  une  façon  évidente,  et  je  pense  qu’il  y  a  un  intérêt  capital 
quelle  que  soit  la  méthode  antinéoplasique  qu’on  emploie  (cy- 
tolytique  ou  antiglycogénique)  à  employer  toujours  deux  prin¬ 
cipes  antagonistes  exactement  correspondants. 

Voir  planche.  Traitement  détaillé  :  épithélioma  de  la  langue  traité  par  l’hypo- 

orme,  le  sérum  de  chèvre  normal  et  le  ferment  amylolytique  par  la  méthode  en 

zag-zag,  du  18  novembre  1910  au  17  janvier. 
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L’effet  favorable  n’est  jamais  augmenté  en  rapprochant  les 
injections.  L’espacement  et  la  durée  de  celles-ci  ne  semblent 
passibles  d  aucune  modification  actuelle.  L’expérience  montre 
que  c’est  assez  exactement  dans  le  délai  de  8  à  9  injections  que 
l’effet  maximum  est  obtenu. 


Les  cas  que  l’on  peut  d’ores  et  déjà  considérer  comme  sen¬ 
sibles  à  ce  traitement  sont  ceux  de  malades  en  état  d’hyponu- 
trition. 

Toute  proportion  gardée,  le  malade  est  d’autant  plus  sensible 
qu’il  est  plus  âgé,  plus  maigre  ou  que  la  tumeur  est  très  éten¬ 
due.  Les  personnes  jeunes  et  celles  qui  sont  riches  en  tissu 
adipeux  réagissent  généralement  mal  ou  même  pas  du  tout  au 
traitement  antiglycogénique. 

Durant  le  traitement,  je  me  trouve  bien  de  faire  prendre  de 
la  poudre  sèche  de  thyroïde  de  Merck,  à  la  dose  de  10  centi¬ 
grammes  par  jour.  J’ai  fait  remarquer  il  y  a  cinq  ans,  ici  même, 
combien  le  rôle  de  cette  glande  semblait  importante  dans  cette 
maladie1,  et  l’on  ne  peut  qu’être  frappé  de  la  coïncidence  fré¬ 
quente  de  l’insuffisance  fonctionnelle  de  celle-ci,  tant  chez 
l’individu,  que  chez  les  parents  du  malade. 

Les  conclusions  que  l’on  peut  tirer  des  observations  des 
patients  traités  par  cette  méthode  sont  les  suivantes  : 

Le  ferment  zooamylolytique  combiné  à  l’action  de  son  anti¬ 
gène  a  une  action  nettement  antinéoplasique.  Il  est  désirable 
de  chercher  à  renforcer  cette  action  qui  se  trouve  pratique¬ 
ment  trop  faible  chez  les  personnes  vigoureuses,  terrain  sur 
lequel  les  tumeurs  malignes  trouvent  un  aliment  trop  riche. 

En  dehors  des  traitements  que  je  viens  de  citer,  il  est  quel- 

1  Presque  tous  les  chiens  atteints  de  goitre  sont  atteints,  lorsqu’ils  vivent  assez 
longtemps,  de  carcinome  de  la  glande  thyroïde. 
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ques  principes  que  je  ne  saurais  passer  sous  silence  tant  leur 
importance  est  grande.  Les  uns  ont  trait  à  certaines  pratiques 
que  l’on  institue  volontiers  dans  les  cas  de  tumeurs  inopérables 
ou  dont  la  nature  paraît  douteuse,  les  autres  se  rapportent  à 
des  desiderata  dont  la  mise  en  pratique  pourrait  être  l’origine 
de  traitements  nouveaux,  traitements  dont  l’efficacité  serait  de 
beaucoup  supérieure  à  toutes  les  méthodes  mises  en  pratique 
jusqu’ici. 

La  coïncidence  frappante  d’antécédents  familiaux  ou  person¬ 
nels  syphilitiques  avec  l’apparition  de  tumeurs  malignes  engage 
fréquemment  le  praticien,  tant  dans  le  but  de  trancher  le  dia¬ 
gnostic  que  dans  celui  d’instituer  une  thérapeutique  curative, 
à  faire  suivre  au  patient  un  traitement  antisyphilitique  (mer¬ 
cure,  iodure,  arsénicaux,  en  particulier  dernièrement  le  606 
d’Ehrlich).  Une  telle  pratique  est  néfaste  et  j’ai  déjà,  concur¬ 
remment  avec  d’autres  confrères,  attiré  l’attention  sur  les  im¬ 
menses  dangers  que  présentent  ces  médications. 

Je  ne  saurais  dire  affirmativement  que  souvent  les  tumeurs 
malignes  puissent  constituer  une  sorte  de  phase  quaternaire  de 
la  syphilis,  mais  je  dois  constater,  dans  l’intérêt  du  malade,  que 
lorsqu’un  cancer  succède  à  un  état  syphilitique,  les  traitements 
antisyphilitiques  sont  absolument  désastreux. 

Parmi  les  desiderata  que  nous  voudrions  voir  réaliser,  il  en 
est  quelques-uns  dont  l’énoncé  pourrait  sans  doute  suggérer 
aux  chirurgiens  et  aux  expérimentateurs  l’idée  d’expériences 
fort  instructives. 

La  circulation  dans  les  tumeurs  d’abord. 

Il  est  connu  que  l’anémie  artificielle  des  tumeurs  engendre 
un  arrêt  marqué  et  même  la  disparition  du  processus  néopla¬ 
sique.  Ce  phénomène  est  des  plus  marqués  avec  les  agents 
hémostatiques  et  les  fixateurs  (gélatine,  alcools,  acide  osmi- 
que,  acide  acétique)  et  les  hémostatiques  vrais  locaux,  en  par¬ 
ticulier  1  adrénaline  et  le  froid. 

Le  bénéfice  vraiment  énorme  que  l’on  peut  retirer  de  l’ap- 
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plication  locale  répétée  et  prolongée  de  l’adrénaline  est  un 
grand  encouragement  à  étudier  si  l’on  ne  pourrait  pas  arriver, 
en  en  perfectionnant  la  technique,  à  faire  disparaître  complè¬ 
tement  tout  vestige  de  néoplasme  accessible. 

Le  second  point  concerne  l’hyperthermie. 

L’examen  des  faits  cliniques  démontre,  d’une  façon  assez 
frappante,  l’influence  retardatrice  d’une  hyperthermie  d’une 
certaine  durée  sur  la  marche  des  néoplasmes  L 

Dans  4  cas  observés  par  Vidal,  où  l’hyperthermie  acciden¬ 
telle  dépassa  40  degrés,  celui  qui  bénéficia  de  la  rémission  la 
plus  nette  comme  la  plus  durable  se  trouva  bien  être  celui  chez 
qui  cette  fièvre  fut  la  plus  longue  et  même  la  plus  vive.  (Com¬ 
motion  cérébrale  dans  un  cas  de  cancer  du  sein  ulcéré  inopé¬ 
rable,  durant  4  jours  40,3  degrés.  Rémission  très  nette  de  trois 
mois). 

Chez  les  animaux  soumis  à  la  température  de  l’étuve,  et 
inoculés  de  cancer  expérimental,  la  survie  se  montre  d’autant 
plus  longue  que  la  température  rectale  est  plus  élevée. 

Dans  cet  ordre  d’idées,  j’attire  spécialement  l’attention  sur 
le  cas  d’une  chienne,  atteinte  de  l  ymphosarcome  spontané, 
chez  qui  la  piqûre  cérébrale  de  la  zone  de  Richet  éleva  la  fièvre 
à  40,8  degrés  et  provoqua  la  disparition  absolument  totale  du 
néoplasme. 

Des  hyperthermies  analogues  ont  été  signalées  fréquemment 
dans  nombre  de  méthodes  (Doyen,  Coley,  Bra). 

La  difficulté  est  de  savoir  à  quel  ordre  de  processus  il  faut 
rattacher  cette  action  bienfaisante  de  l’élévation  de  la  tempé¬ 
rature.  Par  elle-même  directement,  l’hyperthermie  que  l’on 
peut  provoquer  sans  danger  chez  l’homme  est  incapable  de 
nuire  directement  à  la  cellule  cancéreuse.  En  effet,  il  faudrait 
atteindre  la  température  de  44  degrés  minimum.  Nous  savons 

1  Je  fais  cependant  remarquer  que  lorsqu’on  injecte  aux  malades  atteints  de  sar¬ 
come.  non  plus  les  toxines  de  Coley,  mais  le  vaccin  sensibilisé,  on  obtient  des 
résultats  très  supérieurs  en  l’absence  de  toute  fièvre. 
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cependant  qu’à  partir  de  38  degrés,  le  pourcentage  des  succès 
de  greffe  baisse  proportionnellement  au  degré  de  lièvre  artifi¬ 
cielle  atteint. 

J’avais  fait  remarquer,  lors  de  ma  première  communication 1 
aux  Sociétés  médicales  de  Genève  et  de  Berne,  le  fait  très  im¬ 
portant  de  l’activation  du  ferment  zooamylolytique  par  l’éléva¬ 
tion  de  la  température.  Il  est  tué  à  50  degrés,  mais  jusque-là 
son  activité  ne  fait  que  croître  d’une  façon  proportionnelle  au 
degré  atteint. 

Je  crois  donc  qu’il  serait  rationnel  que  nos  grands  chirur¬ 
giens  tentent,  à  l’occasion,  de  provoquer  une  hyperthermie 
artificielle  par  trépanation  et  piqûre  de  la  zone  de  Richet. 

Pour  l’heure,  si  l’on  ne  peut  élever  à  son  gré  la  température 
de  l’homme,  du  moins  peut-on  le  faire  sur  des  animaux  dans  le 
but  de  rechercher  si  leur  sérum  acquiert,  à  la  suite  d’une  hy¬ 
perthermie  violente  et  prolongée,  des  propriétés  antinéoplasi¬ 
ques  nouvelles. 

J’ai  procédé  à  un  certain  nombre  d’expériences  dans  cette 
direction:  si  j’indique  la  méthode,  c’est  pour  engager  dès  au- 
jourd  hui,  mes  confrères  à  la  tenter  plus  que  pour  parler  des 
résultats  cliniques  que  j’ai  obtenus  avec  elle,  résultats  qui  ne 
sauraient  être  pris  actuellement  en  considération  vu  le  nombre 
restreint  des  malades  traités. 

Permettez-moi,  Messieurs,  en  terminant,  de  vous  remercier 
pour  1  attention  soutenue  que  vous  m’avez  prêtée  durant  l’ex¬ 
posé,  forcément  aride  et  long,  que  je  viens  d’avoir  l’honneur 
de  faire  devant  vous,  et  de  vous  dire  à  nouveau  le  très  grand 
plaisir  qu  il  y  a  pour  moi  à  me  retrouver  pour  quelques  instants 
au  milieu  de  votre  savante  société. 


1  Mai  1906. 
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FORMULE 


LEUCOCYTAIRE  ET  LEUCOCYTOSE 

dans  les  cas  de  cancer 

(observations  personnelles) 


Leucocjtose 

Grands 

Mononucléaires 

Lymphocytes 

Polynucléaires 

Eosinophiles 

Formes 
de  passage 

Moyenne  de  l’exa¬ 
men  de  63  cancers 
de  l’estomac. 

(Diagnostic 
par  l’acide  chlorhydri¬ 
que  libre,  etc., 
et  l’indice  antitrypti- 
que  du  sérum. 

9810 

8,8  pourcent 

24  pour  cent 

62  pour  cent 

0,8  pourcent 

2  pour  cent 

Leucocytose 

Grands 

Mononucléaires 

Lymphocytes 

Polynucléaires 

Eosinophiles 

Formes 
de  passage 

Moyenne  de  l’exa¬ 
men  de  67  cancers 

de  l’utérus. 

8702 

3  pour  cent 

20  pour  cent 

74,2  prcent 

0,7  pourcent 

0  pour  cent 

Leucocytose 

Grands 

Mononucléaires 

Lymphocytes 

Polynucléaires 

Eosinophiles 

Formes 
de  passage 

Moyenne  de  l’exa¬ 
men  de 

17  cas  de  cancer 
du  pylore. 

7925 

7,5  pour  cent 

19  pourcent 

69  pour  cent 

0,5  pour  cent 

1  pour  cent 

Leucocytose 

Grands 

Mononucléaires 

Lymphocytes  |  Polynucléaires 

Eosinophiles 

Formes 
de  passage 

Moyenne  de  l’exa¬ 
men  de  82  cas  de 

cancer  du  sein 

non  ulcérés. 

8975 

4,5  pourcent 

21,5  prcent 

71,7  prcent 

0,7  pour  cent 

2  pour  cent 
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